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Исследовали антитела, специфичные к  бензо[а]пирену, эстрадиолу и  прогестерону  
(IgA-Bp, IgA-Es и  IgA-Pg) у  здоровых женщин в  постменопаузе и  больных раком молоч-
ной железы (РМЖ) полуколичественным иммуноферментным методом. Обнаружили пря-
мые линейные взаимосвязи между уровнями IgA-Вp, с одной стороны, и IgA-Es и IgA-Pg,  
с другой стороны. При совместном образовании IgA-Es и IgA-Pg повышался риск возник-
новения ER+PR+, но не ER+PR– и  ER–PR– РМЖ. Концентрация Es в  сыворотке кро-
ви больных РМЖ была выше, а  Pg ниже, чем у  здоровых. Содержание Es и  Pg у  здоро-
вых женщин было выше в присутствии IgA-Es и IgA-Pg, чем при отсутствии указанных 
антител. При совместном образовании IgA-Es и  IgA-Pg у  больных ER+PR+ РМЖ со-
держание Es не изменилось, а  Pg было выше, чем при отсутствии этих антител. Таким 
образом, у здоровых женщин в фазе промоции канцерогенеза IgA-Es и IgA-Pg стимулиро-
вали пролиферацию ER+PR+ эпителиальных клеток молочной железы. У больных РМЖ  
IgA-Es и IgA-Pg тормозили прогрессию опухоли. Предположили, что индукция IgA-Вр может 
повлечь за собой образование антител к другим эндогенным стероидам и изменения в обмене 
минералокортикоидов и глюкокортикоидов. Поэтому применение антиканцерогенных вак-
цин для активной иммунопрофилактики рака у человека может привести к негативным гор-
мональным сдвигам в организме, вплоть до стимуляции сопутствующих заболеваний. Имму-
ноанализ IgA-Es и IgA-Pg может оказаться полезным для определения риска возникновения 
ER+ РМЖ и лечения селективными модуляторами ER.
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ВВЕДЕНИЕ

В многочисленных экспериментах было пока-
зано, что специфические антитела способны уг-
нетать транспорт химических канцерогенов че-
рез монослой эпителиальных клеток in vitro [1, 2], 
проникновение их из окружающей среды в кровь 
in vivo [3–5] и тормозить канцерогенез у живот-
ных [6–10]. Стратегия активной иммунопрофи-
лактики рака предполагает индукцию секретор-
ных антител против химических канцерогенов 
[11, 12]. Однако при этом не учитывается, что 
в химическом канцерогенезе принимают боль-
шое участие вещества, усиливающие иницииру-
ющее действие канцерогенов – так называемые 
промоторы, у человека – стероидные гормоны 
[13]. Это имеет особое значение в возникнове-
нии гормонально зависимых опухолей. Между 
тем, известно, что иммунизация животных про-
тив стероидных гормонов приводит к индукции 
специфических антител, изменениям содержа-
ния этих гормонов в крови и модулированию их 
биологических эффектов [14–17]. Иммунизация 
мышей против эстрадиола приводила к тормо-
жению роста эстрогензависимых опухолей [18]. 
Поэтому в выборе оптимальной стратегии имму-
нопрофилактики рака у человека необходимо ис-
следовать особенности образования и механизмы 
действия не только антител к химическим канце-
рогенам, но и антител к эндогенным стероидам.

В предыдущих работах обнаружили, что одно-
временное повышение уровней антител к бензо[а]
пирену, эстрадиолу и прогестерону (IgA-Bр, IgA-
Es и IgA-Pg) было ассоциировано с раком лёгко-
го у мужчин и раком молочной железы у женщин 
в гораздо большей степени, чем повышение их 
уровней по отдельности [19–21]. Очевидно, выяв-
ленные ассоциации обусловлены влиянием IgA-
Es и IgA-Pg на содержание этих гормонов в крови 
и взаимосвязаны с наличием соответствующих 
рецепторов в опухолях (ER и PR).

Цель настоящей работы – исследовать вза-
имосвязи IgA-Bр, IgA-Es и IgA-Pg и предпола-
гаемое влияние IgA-Es и IgA-Pg на содержание 
Es и Pg в сыворотке крови здоровых женщин 
и больных раком молочной железы с учётом ре-
цепторного статуса опухоли.

МАТЕРИАЛЫ И  МЕТОДЫ

В обследовании приняли участие 488 жен-
щин в постменопаузе. В исследуемую группу 
были включены 266 женщин с диагнозом ин-
вазивная карцинома молочной железы, ко-
торые поступили на лечение в  Областной 

клинический онкологический диспансер г. Ке-
мерово. Диагноз рак молочной железы (РМЖ) 
в каждом случае был подтвержден морфоло-
гически. Средний возраст больных РМЖ со-
ставил 62,5 ± 8,9 года. Нами были выделены 3 
группы в зависимости от рецепторного стату-
са опухоли молочной железы: рецептор-нега-
тивные (ER–PR–), рецептор-положительные 
(ER+PR+) и смешанные (ER+PR–). Информа-
ция о  рецепторном статусе опухоли (ER+/–,  
PR+/–) у  больных РМЖ была взята из про-
токолов патологоанатомического отделения.  
В группу сравнения были включены 222 здоро-
вые женщины без патологии молочной желе-
зы (средний возраст – 58,7 ± 5,7 лет). Забор пе-
риферической крови осуществлялся согласно 
этическим стандартам в соответствии с Хель-
синской декларацией 1975 г. и «Правилами кли-
нической практики в Российской Федерации», 
утвержденными Приказом Минздрава РФ 
№ 266 от 19.06.2003 г. Все лица, участвовавшие 
в исследовании, дали информированное пись-
менное согласие на участие в нем.

Концентрацию эстрадиола (Es) и прогестеро-
на определяли с помощью коммерческих набо-
ров «ИммуноФА-Эстрадиол», «ИммуноФА-ПГ» 
(«Иммунотех», г. Москва) согласно инструкции 
по применению.

Иммуноанализ антител (АТ) к  бензо[a]пи-
рену (Bp), эстрадиолу (Es) и  прогестерону 
(Pg) проводили с  помощью неконкурентно-
го иммуноферментного анализа в  собствен-
ной модификации [22]. В  качестве антигена 
на полистирольные иммунологические план-
шеты были иммобилизованы конъюгаты Bp, 
Es и Pg с бычьим сывороточным альбумином 
(BSA). Конъюгат Es-BSA был синтезирован пу-
тем присоединения BSA к эстрадиолхинонам, 
полученным окислением Es солью Фреми.  
Конъюгат Pg-BSA был получен путем конъю-
гации гемиглутарата 21-гидроксипрогестерона 
и BSA карбодиимидным способом. Cвязавшие- 
ся АТ выявляли с помощью козьих АТ против 
IgA человека, меченных пероксидазой хрена 
(Novex, США). Уровни АТ выражали в относи-
тельных единицах и вычисляли по формуле:

IgA-X  =  (ODX–BSA–ODBSA)/ODBSA,

где X = Bp, Es, Pg; ODX–БСА – связывание АТ 
с конъюгатами гаптен-BSA, ODBSA – фоновое 
связывание с BSA.

Статистическую обработку результатов прово-
дили с использованием программы Statistica 6.0  
(StatSoft Inc., USA). Ненормальный характер 
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распределения показателей выявили с помощью 
критерия Шапиро–Уилка, различия между груп-
пами определяли с помощью U-критерия Ман-
на–Уитни при уровне значимости p < 0,05 и непа-
раметрического критерия χ2 с поправкой Йейтса 
на непрерывность вариации. При расчете крите-
рия χ2 исследуемые признаки группировались 
в четырехпольную таблицу (d. f.  =  1). Ассоциа-
ции между уровнями АТ и рецепторным стату-
сом опухоли оценивали на основании показателя 
отношения шансов (ОR) с доверительным интер-
валом (CI) при 95% уровне значимости. Для вы-
явления пороговых значений уровней АТ (cut-off) 
был проведен ROC-анализ [23]. Взаимосвязи меж-
ду уровнями специфичных АТ и концентрацией 
Es оценивали с помощью коэффициента корре-
ляции рангов Спирмена.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Взаимосвязи уровней антител к бензо[а]пирену, 
эстрадиолу и прогестерону в сыворотке крови здо-
ровых женщин и больных раком молочной железы

Между IgA-Bp (х), с одной стороны, и IgA-Es 
и IgA-Pg (у), с другой стороны, были выявлены 
прямые линейные взаимосвязи с коэффици-
ентами корреляции rs  =  0,53–0,80 у здоровых 
женщин и больных РМЖ (в том числе с разным 
рецепторным статусом). Это же самое можно 
сказать и о взаимосвязях IgA-Es и IgA-Pg меж-
ду собой (табл. 1).

В связи с  этим возникает вопрос о  специ-
фичности выявляемых антител. Если это одни 
и те же антитела, реагирующие со всеми тремя 
исследуемыми гаптенами, то индукция анти-
тел против Bp повлечёт за собой перекрёстные 
реакции с Es и Pg с последующим вероятным 

влиянием последних на содержание этих гор-
монов в сыворотке крови и неизбежным вме-
шательством в процессы промоции.

Однако, этому противоречит тот факт, что в не-
которых случаях как у здоровых женщин, так 
и больных РМЖ имеет место образование антител 
только против одного из исследуемых гаптенов, 
как было обнаружено ранее [19–21] и подтверж-
дено в настоящей работе (табл. 2). Аналогичные 
результаты были получены при исследовании ан-
тител против схожих по структуре полицикли-
ческих ароматических углеводородов у здоровых 
людей. Обнаружены перекрёстные реакции анти-
тел с Bp и хризеном, бенз[а]антрацен и хризеном, 
а также реакции с каждым из этих соединений 
по отдельности [24]. Поэтому нельзя исключить 
того, что обнаруженные нами антитела происхо-
дят из разных клонов лимфоцитов.

В любом случае, при разработке стратегии 
активной иммунопрофилактики рака необхо-
димо учитывать возможность индукции анти-
тел против эндогенных стероидов после приме-
нения антиканцерогенных вакцин.

Ассоциации антител к  эстрадиолу 
и  прогестерону с раком молочной железы

В табл. 2 приведены результаты исследования 
особенностей образования IgA-Es и IgA-Pg у здо-
ровых женщин и больных РМЖ с учётом рецеп-
торного статуса опухоли. При анализе каждого из 
них по отдельности выяснилось, что Ig-Es, но не 
IgA-Pg встречались статистически значимо чаще 
у больных с ER+PR+ РМЖ (52,5%), по сравнению 
со здоровыми (29,7%, р<0,0001). Больные ER–PR– 
и ER+PR– не отличались значимо от здоровых по 
частоте обнаружения высоких уровней IgA-Es 
(37,3 и 45,2% соответственно).

Таблица 1. Взаимосвязи уровней антител, специфичных к  бензо[a]пирену, эстрадиолу и  прогестерону  
(IgA-Bp, IgA-Es, IgA-Pg) в сыворотке крови здоровых женщин и больных раком молочной железы (РМЖ)

Антитела
Здоровые
женщины

N = 222

РМЖ
ER–PR–
N = 75

РМЖ
ER+РR–
N = 42

РМЖ
ER+РR+N = 141

x y rs(p)
y = α · x + b

rs(p)
y = α · x + b

rs(p)
y = α · x + b

rs(p)
y = α · x + b

IgА-Bp IgА-Es 0,65(<0,0001)
y = 0,6 · х + 1,0

0,80 (<0,0001)
y = 0,6 · x + 1,4

0,74 (<0,0001)
y = 1,1 · x + 0,6

0,76 (<0,0001)
y = 0,5 · x + 1,9

IgА-Bp IgА-Pg 0,53(<0,0001)
y = 0,6 · x + 1,4

0,64 (<0,0001)
y = 0,6 · x + 1,2

0,64 (<0,0001)
y = 0,9 · x + 0,1

0,72 (<0,0001)
y = 0,8 · x + 0,9

IgА-Es IgА-Pg 0,76(<0,0001)
y = 0,8 · x + 0,8

0,65 (<0,0001)
y = 0,7 · x + 0,7

0,65 (<0,0001)
y = 0,5 · x + 0,7

0,69 (<0,0001)
y = 0,8 · x + 0,8
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Поскольку в настоящей работе были исследо-
ваны антитела к двум гаптенам, возможны 4 ком-
бинации их в разных образцах сыворотки крови.

Отсутствие или низкие уровни и  IgA-Es, 
и IgA-Pg (комбинация 1) обнаружены у здоро-
вых женщин и  больных ER–PR– и  ER+PR– 
РМЖ с одинаковой частотой (56,8, 56,0 и 54,8%). 
У больных ER+PR+ РМЖ этот показатель был 
значительно ниже (38,3%, р = 0,0009).

Высокие уровни только IgA-Es при отсут-
ствии IgA-Pg (комбинация 2) у больных РМЖ 
обнаружены чаще, чем у здоровых: при ER–PR– 
недостоверно, при ER+PR– и ER+PR+ с досто-
верностью р = 0,04 и р = 0,0002 соответственно.

Высокие уровни только IgA-Pg при отсут-
ствии IgA-Es (комбинация 3) у больных РМЖ 
выявлялись реже, чем у здоровых, но статисти-
чески недостоверно.

Одновременное повышение уровней и IgA-
Es, и IgA-Pg (комбинация 4) имело место с оди-
наковой частотой у здоровых женщин (22,1%) 
и больных ER–PR– (22,7%) и ER+PR– (21,4%). 
У больных ER+PR+ эта комбинация обнаруже-
на значимо чаще (33,3%, р = 0,003).

Таким образом, обнаружена положительная 
ассоциация IgA-Es с ER+ РМЖ, в том числе, 

с ER+PR+ РМЖ в комбинации с IgA-Pg. Оче-
видным объяснением выявленной ассоциации 
представляется влияние исследуемых антител 
на содержание Es и Pg в сыворотке крови.

Влияние антител к  эстрадиолу 
и  прогестерону на содержание этих гормонов 

в  сыворотке крови у  здоровых женщин и 
больных раком молочной железы

Сначала с помощью иммуноанализа измери-
ли содержание Es и Pg в 66 случайно отобранных 
образцах сыворотки здоровых женщин и в 141 
образце сыворотки больных ER+PR+ РМЖ.  
Выяснилось, что количество Es у  больных 
(Mе = 0,34 нмоль/л) значимо превышает тако-
вое у здоровых (Ме = 0,15 нмоль/л, р<0,0004). 
И  наоборот, концентрация Pg у  больных 
(Ме = 0,75 нмоль/л) значимо ниже, чем у здо-
ровых (Ме = 1,4 нмоль/л, р<0,0001).

Затем провели анализ количества случа-
ев с низким (≤ Ме) и высоким (> Ме) содер-
жанием указанных гормонов при низких (≤ 3) 
и высоких (> 3) уровнях исследуемых антител 
у здоровых женщин и больных ER+PR+ РМЖ. 
Результаты предоставлены в табл. 3.

Таблица 2. Количество случаев (n) и частота (%) обнаружения низких (≤3) и высоких (>3) уровней антител 
класса А к эстрадиолу и прогестерону (IgA-Es и IgA-Pg) в сыворотке крови здоровых женщин и больных раком 
молочной железы (РМЖ) с учетом рецепторного статуса опухоли

Антитела
и их комбинации

Здоровые
женщины

N = 222

РМЖ
ER–PR–
N = 75

РМЖ
ER+PR–
N = 42

РМЖ
ER+PR+
N = 141

n/%
n/%

χ2 (р)
OR(95%CI)

n/%
χ2 (р)

OR(95%CI)

n/%
χ2 (р)

OR(95%CI)

IgА-Es >3 66/29,7 28/37,3
1,2 (0,28)

19/45,2
3,2 (0,07)

74/52,5
17,9 (<0,0001)
2,6 (1,7–4,0)

IgА-Pg > 3 79/35,6 22/29,3
0,7 (0,37)

10/23,8
1,7 (0,19)

60/42,6
1,5 (0,22)

1. IgА-Es ≤ 3
    IgА-Pg ≤ 3

126/56,8 42/56
0,0 (0,98)

23/54,8
0,0 (0,94)

54/38,3
11,0 (0,0009)
0,5 (0,3–0,7)

2. IgА-Es >3
     IgА-Pg ≤ 3

17/7,6 11/14,7
1,8 (0,18)

9/21,4
4,2 (0,04)

2,9 (1,2–7,3)

27/19,1
13,7 (0,0002)
3,7 (1,9–7,4)

3. IgА-Es ≤ 3
     IgА-Pg > 3

30/13,5 5/6,7
1,3 (0,25)

1/2,4
2,3 (0,12)

13/9,2
0,02 (0,88)

4. IgА-Es > 3
     IgА-Pg > 3

49/22,1 17/22,7
0,0 (0,96)

9/21,4
0,04 (0,82)

47/33,3
8,9 (0,003)

2,2 (1,3–3,7)
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Выяснилось, что у здоровых женщин в пост-
менопаузе (т. е. в фазе промоции канцерогенеза) 
высокое содержание Es имело место значимо 
чаще при высоких уровнях IgA-Es (71,0%), чем 
при низких уровнях IgA-Es (29,0%, р = 0,04). 
Аналогичное превышение содержания Pg при 
высоких уровнях IgA-Es оказалось малодосто-
верным (р = 0,06).

При высоких уровнях IgA-Pg у здоровых жен-
щин частота обнаружения повышенного содер-
жания Es (71,0%) и Pg (70,3%) оказалось значи-
мо выше, чем при низких уровнях IgA-Pg (29,0 
и 29,7% соответственно, р = 0,04 и 0,02).

При одновременном повышении уровней 
и  IgA-Es и  IgA-Pg частота обнаружения по-
вышенного содержания Es и Pg была значимо 
чаще (67,7 и 59,5%), чем при одновременном от-
сутствии или низких уровнях обоих антител 
(25,8 и 21,6% соответственно, р = 0,03 и 0,02).

Таким образом, у здоровых женщин IgA-Es 
и IgА-Pg по отдельности и вместе способству-
ют повышению содержания Es и Pg в сыворот-
ке крови. Поэтому, очевидно, эпителиальные 
клетки молочной железы, содержащие ER и PR, 
получают дополнительный стимул к пролифе-
рации. Ранее было показано, что длительный 
приём эстрогенов в комплексе с прогестероном 
повышают риск возникновения РМЖ у здоро-
вых женщин [25].

Полученные нами результаты позволя-
ют утверждать, что IgA-Es и IgA-Pg принима-
ют участие в канцерогенезе молочной железы 

Таблица 3. Количество случаев (n) и частота (%) обнаружения низких (≤ Ме) и высоких (>Ме) концентраций 
эстрадиола и прогестерона (Es, Pg) при низких (≤3) и высоких (>3) уровнях соответствующих антител (IgA-Es, 
IgA-Pg) в сыворотке крови здоровых женщин и больных раком молочной железы (РМЖ ER+PR+)

Антитела
и их комбинации

Здоровые женщины
(N = 66)

Больные РМЖ ER+PR+
(N = 141)

Es≤0,15 Es>0,15 Pg≤1,4 Pg>1,4 Es≤0,34 Es>0,34 Pg≤0,75 Pg>0,75

n/% n/% n/% n/% n/% n/% n/% n/%

IgА-Es ≤3
            >3

              χ2 (р)

20/57,9
15/42,9

9/29,0
22/71,0

17/58,6
12/41,4

12/32,4
25/67,6

34/49,3
35/50,7

33/45,8
39/54,2

41/56,9
31/43,1

26/37,7
43/62,3

4,2(0,04) 3,5(0,06) 0,1(0,81) 4,5(0,03)

IgА-Pg ≤3
            >3
        χ2 (р)

20/57,1
15/42,9

9/29,0
22/71,0

18/62,1
11/37,9

11/29,7
26/70,3

34/49,3
35/50,7

47/65,3
25/34,7

54/75,0
18/25,0

27/39,1
42/60,9

4,2(0,04) 5,6(0,02) 3,1(0,08) 17,1(0,0001)

1. IgА-Es ≤3
   IgА-Pg≤3

17/48,6 8/25,8 17/58,6 8/21,6 26/37,7 28/38,9 36/50,0 18/26,1

2. IgА-Es >3
   IgА-Pg>3
          χ2 (р)

12/34,2 21/67,7 11/37,9 22/59,5 27/39,1 20/27,8 13/18,1 34/49,3
4,5(0,03) 5,5(0,02) 0,5(0,46) 13,8(0,0002)

в фазе промоции за счёт повышения содержа-
ния Es и Pg в сыворотке крови с последующей 
стимуляцией пролиферации ER+PR+ эпители-
альных клеток.

У больных ER+PR+ РМЖ (т. е. в фазе про-
грессии канцерогенеза) высокие уровни IgA-
Es не влияют на содержание Es. При этом ча-
стота случаев с  высоким содержанием Pg 
(>0,75 нмоль/л) значимо превышала таковое, 
если уровни IgA-Es были ≤ 3 (62,3 против 37,7%, 
р = 0,03). При высоких уровнях IgА-Pg имела 
место тенденция к снижению Es в сыворотке 
крови (34,7 против 65,3% при низких уровнях 
IgА-Pg, р = 0,08), и  значимо повышалась ча-
стота обнаружения высоких концентраций Pg 
(60,9 против 39,1%, р = 0,0001). Совместное по-
вышение уровней и IgA-Es, и IgА-Pg не влия-
ли на содержание Es, но было значимо ассоци-
ировано с увеличением частоты обнаружения 
высоких концентраций Pg (49,3 против 26,1%, 
р = 0,0002).

Известно, что Pg ингибирует Es-обусловлен-
ный рост ER+ эксплантатов раковых клеток 
молочной железы и усиливает антипролифе-
ративный эффект при совместном воздействии 
с ER антагонистами [26]. Очевидно, в услови-
ях повышенного содержания Es в  сыворотке 
крови с пониженным содержанием Pg у боль-
ных РМЖ повышение концентрации Pg под 
влиянием IgA-Es и IgА-Pg препятствует про-
грессии опухоли. По-видимому, это является 
одним из факторов, обуславливающих более 
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благоприятный прогноз ER+PR+ РМЖ по срав-
нению с ER- и PR-вариантами РМЖ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Влияние IgA-Es и IgА-Pg на содержание этих 
гормонов в сыворотке крови – лишь неболь-
шой фрагмент участия антител в  канцероге-
незе у  человека. Ранее были обнаружены ас-
социации IgG-Es и IgG-Pg совместно с IgG-Bp 
с  РМЖ [27]. Аналогичные ассоциации IgA- 
и IgG-антител к Bp, Es и Pg имели место и при 
раке лёгкого у мужчин [19]. Не исключено, что 
в последнем случае они также обусловлены воз-
действием на ER и PR, экспрессируемые в нор-
мальных и злокачественных клетках лёгкого 
[28], опосредованно через гормоны. Учитывая 
способность Bp к связыванию с ER [29], целесо-
образно дальнейшее исследование совместных 
эффектов антител к Bp, Es и Pg на возникнове-
ние опухолей с учётом их рецепторного статуса.

Особого внимания заслуживает ранее обна-
руженные ассоциации антиидиотипических 
антител (IgG-Es2) и соответствующих первых 
антител к Es (IgG-Es1) с ER+PR– и ER+PR+, 
но не с ER–PR– РМЖ [30]. С одной стороны, 
IgG-Es2 способны модулировать взаимодей-
ствия IgG-Es1 и IgA-Es1 c Es. С другой стороны, 
не исключено прямое воздействие IgG-Es2 на 
мембранные рецепторы Es нормальных и зло-
качественных клеток. Аналогичными способ-
ностями могут обладать IgG-Pg2 и IgG-Bp2. Об-
разование последних обнаружено у здоровых 
людей и больных РМЖ и раком лёгкого [31, 32].

Сильные взаимосвязи антител к  поло-
вым гормонам с антителами к Вр предполага-
ет влияние последних на образование антител 
и к другим стероидам – минералокортикоидам 
и глюкокортикоидам. В этом случае возможно 
вмешательство иммунных реакций на хими-
ческие канцерогены в патогенез заболеваний, 
обусловленных изменениями их содержания 
в организме.

Таким образом, активная иммунизация че-
ловека против химических канцерогенов весь-
ма вероятно может приводить к непредсказуе-
мым последствиям вследствие сопутствующих 
специфических иммунных реакций на эн-
догенные стероиды. Поэтому поиск альтер-
нативных путей иммунопрофилактики рака 
(например, с использованием человеческих ре-
комбинантных антител против полицикличе-
ских углеводородов [33, 34]) представляется ак-
туальной задачей.

Практическое значение полученных резуль-
татов состоит в возможности определения ри-
ска ER+PR+ РМЖ у здоровых женщин в пост-
менопаузе. Это позволяет обоснованно принять 
селективные модуляторы эстрогеновых рецеп-
торов (тамоксифена, ролоксифена и  других) 
[35] для предупреждения РМЖ с более высо-
кой эффективностью.

Работа выполнена в рамках проекта № 59.1.1. 
Программы фундаментальных научных исследо-
ваний СО РАН.
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Antibodies to benzo[a]pyrene, estradiol and progesterone (IgA-Bp, IgA-Es and IgA-Pg) in the serum 
of 222 postmenopausal healthy women (HW) and 266 breast cancer patents (BCP) were studied. 
Positive linear correlations IgA-Es and IgA-Pg with IgA-Bp were found in all the groups (rs = 0,53–0,8,  
p < 0,0001). Frequency of high both IgA-Es and IgA-Pg levels (33,3%) was more high at ER+PR+ BCP 
than at HW (22,1%) and ER–PR– (22,7%) and ER+PR– (21,4%) BCP (OR = 2,2). Frequency of high 
Es concentration (>0,15 nmol/l) and Pg concentration (>1,4 nmol/l) in the serum of HW were revealed 
when both IgA-Es and IgA-Pg levels were high (67,7 and 59,5%) instead of these levels were low (25,8 
and 21,6% correspondingly). Frequency of high Pg concentration (>0,75 nmol/l) were more high when 
both IgA-Es and IgA-Pg levels were high (49,3%) instead of these levels were low (26,1%) in the serum of 
ER+PR+ BCP. So IgA-Es together with IgA-Pg stimulated proliferation of normal ER+PR+ mammary 
cells (promotion of carcinogenesis), but inhibited proliferation of ER+PR+ malignant mammary cells 
(progression of carcinogenesis). It was supposed that induction IgA-Bp by anti-carcinogens vaccines 
for active cancer immunoprevention could stimulate antibodies formation against other endogenous 
steroids, mineralocorticoids and glucocorticoids, with the following negative consequences. There is 
the reason to use IgA-Es and IgA-Pg immunoassay for ER+PR+ breast cancer prediction and following 
prevention by selective modulators of ER (tamoxifen and others).
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